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摘  要 

目的：梳理多基因检测背景下遗传性乳腺癌保乳治疗的证据，明确基因结果在局部治疗决策中的实际作

用。方法：结合PubMed/MEDLINE检索至2026年6月的指南、系统评价、队列研究和临床实践资料，重

点讨论BRCA1、BRCA2、PALB2、CHEK2、ATM及TP53。结果：近年指南和队列研究均达成相对稳定

的共识：BRCA1/2携带者若符合常规保乳条件，胚系阳性本身不应排除保乳治疗。这类患者的总生存或

乳腺癌特异性生存并未显示明确劣势，但同侧和对侧乳房事件会随随访延长而累积。在门诊沟通中，真

正困难并非“能否保乳”这一单一问题，如何把初始肿瘤控制、未来新原发癌风险、放疗需求、影像随

访负担和患者价值偏好同样重要。PALB2和CHEK2的局部治疗证据仍有限，尚不支持仅凭携带状态决定

是否扩大手术范围。多数ATM杂合致病性变异携带者可接受有适应证的乳腺放疗。TP53相关乳腺癌需区

别处理，因标准保乳治疗通常包含放疗，临床实践时更倾向全乳切除。此外，新辅助治疗效果及术后强

化系统治疗的适应证应与基因型、肿瘤亚型应共同纳入局部治疗规划；治疗效果可扩大保乳机会，但不

能消除遗传相关第二原发癌风险或基因特异性的放疗限制。结论：胚系检测结果应参与手术方案制定，

但不应替代个体化判断。意义未明变异不应改变局部治疗。 
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Abstract 
Objective: To review the evidence on breast-conserving therapy in hereditary breast cancer in the 
multigene panel era, and to clarify the practical role of germline results in local treatment decisions. 
Methods: Guidelines, systematic reviews, cohort studies, and clinically relevant reports indexed in 
PubMed/MEDLINE up to June 2026 were reviewed. The discussion focused on BRCA1, BRCA2, 
PALB2, CHEK2, ATM, and TP53. Results: Recent guidelines and cohort studies support a relatively 
consistent conclusion. For BRCA1/2 carriers who otherwise meet standard criteria for breast-con-
serving therapy, germline positivity alone should not exclude breast conservation. Overall survival 
and breast cancer-specific survival have not shown a clear disadvantage in selected carriers, alt-
hough ipsilateral and contralateral breast events may accumulate with longer follow-up. In clinical 
consultation, the difficult issue is not the single question of whether breast conservation is techni-
cally possible. Surgeons also need to explain control of the primary tumor, future new primary can-
cer risk, radiotherapy requirements, imaging surveillance burden, and patient values. Evidence for 
PALB2 and CHEK2 remains limited and does not support routine escalation of surgery solely be-
cause of carrier status. Most heterozygous ATM pathogenic-variant carriers can receive indicated 
breast radiotherapy. TP53-associated breast cancer requires separate management because stand-
ard breast-conserving therapy usually includes radiotherapy; mastectomy is therefore generally 
favored in clinical practice when feasible. Neoadjuvant response and post-neoadjuvant systemic-
treatment options should be integrated with genotype and tumor subtype; response may expand 
eligibility for breast conservation but does not erase hereditary second-primary risk or gene-spe-
cific radiotherapy constraints. Conclusion: Germline testing should inform surgical planning, but it 
should not replace individualized clinical judgment. Variants of uncertain significance should not 
alter local treatment.  
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1. 引言 

乳腺癌的局部治疗策略已从单纯扩大切除转向风险分层和生活质量并重。保乳手术(BCT)联合有适应

证的放疗，是早期乳腺癌治疗的标准选择之一。对遗传性乳腺癌而言，这一判断仍成立，但讨论内容更

复杂。 
多基因检测的普及改变了以往的术前选择。患者可在确定手术方案前知晓 BRCA1/2、PALB2、CHEK2、

ATM 或 TP53 等结果。2024 年 ASCO-SSO 指南扩大了 BRCA1/2 检测适用人群。ASCO 多基因检测指南

和 2025 年 ESMO 建议也强调检测范围应以临床效用为依据，而不是单纯追求面板越大越好[1]-[4]。 
真实临床诊疗中，遗传检测结果常被过度简化为“阳性即全切”。这种表达并不准确。全乳切除能

减少保留乳腺组织中的新发肿瘤，却不肯定总体生存获益。保乳治疗(BCT)也并非低强度治疗。它意味着

切缘、放疗、强化影像监测和再次事件处理都需提前规划。 
因此，本文聚焦一个更具体的问题：胚系致病性或可能致病性变异携带者，何时可以安全保乳，何

Open Access

https://doi.org/10.12677/jcpm.2026.54254
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


巩贻辉，周文斌 
 

 

DOI: 10.12677/jcpm.2026.54254 312 临床个性化医学 
 

时应倾向全乳切除，以及如何把基因特异性风险转化为患者能够理解的个人选择。 

2. 文献更新与证据范围 

本文为结构化叙述性综述。原稿检索 PubMed/MEDLINE 至 2026 年 6 月 22 日。近期证据涵盖普遍

胚系检测、手术选择、对侧乳腺癌风险、放疗安全性和患者报告结局[5]-[9]。 
纳入证据包括指南、系统评价、Meta 分析、回顾性或前瞻性队列，以及具有临床启发意义的病例系

列。仅讨论胚系 P/LPV。若文献将意义未明变异与致病性变异混合且无法拆分，则不作为主要论据。非

BRCA 基因的局部治疗资料仍少，故本文不进行定量合并。不同基因对保乳治疗的总体影响见表 1。 
 
Table 1. Gene-specific implications for breast-conserving therapy 
表 1. 不同基因对保乳治疗的影响 

基因 证据强度 放疗考量 临床解释 

BRCA1/2 
最充分；有多项队列、 

Meta 分析和近期亚洲资料 通常不构成放疗禁忌 可保乳，但需告知同侧和 
对侧事件长期累积。 

PALB2 风险明确；局部治疗直接比较不足 尚无明确放疗禁忌 不应仅凭阳性结果常规全切。 

CHEK2 中等风险；变异特异性强 无证据支持常规省略放疗 需避免把 c.1100delC 结果 
外推至所有变异。 

ATM 中等风险；杂合携带者证据逐渐增加 多数杂合携带者可耐受乳腺照射 不能把双等位 ATM 缺陷 
外推至杂合携带者。 

TP53 综合征风险高；直接 BCT 证据不足 应尽量避免放疗 标准 BCT 通常不优先； 
多学科个体化例外。 

3. 结局解释：死亡、复发与新原发癌不能混用 

保乳治疗的安全性不能只看局部事件。更合理的做法是把生存结局、局部区域控制、同侧乳房事件

和对侧乳腺癌分开讨论。 
在散发性乳腺癌中，靠近原瘤床且形态相似的肿瘤通常被视为真正复发。遗传性乳腺癌存在另一种

路径。残余乳腺上皮仍带有遗传易感背景，可能在多年后形成独立新原发癌。许多早期研究未严格区分

两者，导致“同侧复发率”一词在临床沟通中容易被误读[10]-[16]。 
门诊中最常见的困惑是：患者听到“局部事件增加”，便以为本次肿瘤控制不足。更准确的解释是，

保留乳房带来更长时间的乳腺组织风险暴露。这与初始局部治疗失败并不完全相同。 

4. BRCA1/2 携带者：可以保乳，但需理解长期事件谱 

BRCA1/2 证据最丰富。现有指南认为，胚系 BRCA 状态不应排除其他条件合适者接受保乳治疗。新

近 MD Anderson 队列显示，接受保乳治疗的 BRCA 携带者同侧和对侧事件高于普通人群，但多数患者长

期未发生新的乳房事件，也保持了双侧全乳切除自由状态[17]。 
亚洲资料也在增加。2025 年韩国 13 家机构队列纳入 575 例 BRCA1/2 携带者，经倾向评分匹配后，

保乳治疗与全乳切除在局部区域复发、远处复发和总生存方面未见显著差异。该研究对东亚临床尤其有

价值，因为患者年龄、检测模式和手术偏好更接近我国临床情况[18]。 
2026 年国际队列进一步扩大了样本量。该研究纳入 4837 例 40 岁及以下 BRCA1/2 携带者，比较保

乳手术加放疗、单纯全乳切除和全乳切除加放疗。保乳加放疗未显示总生存劣势，但第二原发乳房事件

更多[19]。这一结果提示，生存安全和再次乳房事件风险应被同时告知。 
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风险降低性手术仍占有一席之地。Blondeaux 等 2025 年国际队列提示，年轻 BRCA 携带者在乳腺癌

诊断后接受风险降低性全乳切除或输卵管卵巢切除，与较好生存相关[20]。该结果不能被简单理解为所有

携带者均应扩大手术。观察性研究仍受治疗选择、检测时机和健康使用者效应影响。它的价值在于提醒

医生，保乳与风险降低手术不是对立选项，而是需要根据生命阶段和风险重点排序。 
近期对同侧事件模式的研究也支持这一分层思路。局部区域治疗方式会改变晚期同侧事件的发生模

式，部分事件更像遗传背景下的新原发癌[21]。因此，在病历和医患沟通中，建议分别记录局部区域复发、

同侧新原发癌和对侧乳腺癌。近年影响临床决策的代表性研究及其临床启示见表 2。 
 
Table 2. Recent studies relevant to clinical decision-making 
表 2. 近年影响临床决策的代表性研究 

研究 年份 人群/设计 对本文的启示 

Wanis 等[17] 2024 BRCA 携带者保乳队列 多数患者未发生新的乳房事件，支持在充分知情下保乳。 

Lee 等[18] 2025 韩国多中心 BRCA 队列 保乳与全乳切除在复发和生存方面未见显著差异。 

Becherini 等[19] 2026 年轻 BRCA 携带者国际队列 保乳加放疗未损害 OS，但第二原发乳房事件更多。 

Yadav 等[10] 2023 CARRIERS 对侧风险研究 BRCA1/2、CHEK2 和部分 PALB2 携带者对侧风险升高。 

Zureick 等[34] 2024 ATM 携带者乳腺放疗研究 多数 ATM 杂合携带者可耐受有适应证的放疗。 

5. 对侧乳腺癌：决定手术范围的核心变量之一 

对侧乳腺癌风险是遗传性乳腺癌手术咨询的关键。CARRIERS 研究显示，BRCA1、BRCA2、CHEK2
和特定 PALB2 携带者的对侧风险升高，而 ATM 携带者风险增加不明显。绝经状态和原发肿瘤雌激素受

体状态会改变绝对风险[10]。 
近期研究把这一问题进一步细化到原位癌和多基因面板。Huang 等发现，多个乳腺癌易感基因的致

病性变异与导管原位癌风险相关，并可影响对侧风险估计[22]。这些资料提醒我们，局部治疗决策不应只

看“是否 BRCA 阳性”。变异所在基因、患者年龄、月经状态、肿瘤亚型和随访执行率都应纳入同一讨

论。 
在实际选择中，年轻 BRCA1 携带者可能更重视降低未来乳房事件。年长 BRCA2 携带者若原发肿瘤

风险较高，近期系统性复发风险可能更值得关注。全乳切除可以减少风险，但也带来感觉改变、重建并

发症、身体形象影响和可能的性健康负担[16] [23]。 

6. PALB2、CHEK2 与 ATM：证据有限，不能过度外推 

PALB2 已被视为高风险乳腺癌易感基因。其风险可接近 BRCA2，并受家族史和肿瘤表型影响。NCI 
PDQ 和 GeneReviews 均提示，PALB2 应纳入风险评估和监测策略[24]-[28]。但 PALB2 携带者接受保乳

治疗与全乳切除的直接比较仍不足。现有证据不支持仅凭 PALB2 阳性常规排除保乳。 
CHEK2 更具变异特异性。c.1100delC 相关研究较多，但不能代表所有 CHEK2 变异。Morra 等研究

显示，CHEK2 c.1100delC 与对侧风险和乳腺癌特异性生存相关，但该研究并未证明应省略有适应证的放

疗[29]-[31]。2024 年病理研究也提示，CHEK2 相关乳腺癌并非单个均一实体[32]，这提示在实际临床诊

疗中，我们应结合核苷酸序列及具体病理类型制定治疗方案。 
ATM 最容易被误解。双等位 ATM 缺陷导致的共济失调–毛细血管扩张症，不能直接外推至杂合携

带者。2025 年 ACMG 实践资源指出，ATM 杂合致病性变异主要与中等乳腺癌风险相关，风险降低性全
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乳切除通常不作为常规建议[33]。Zureick 等 2024 年研究也提示，乳腺照射在 ATM 致病性变异携带者中

总体可耐受[34]。 
新近群体资料给非 BRCA 基因带来更多现实参照。Veenstra 等在遗传检测人群中发现，ATM、CHEK2

或 PALB2 致病性变异携带者的乳腺、结直肠或胰腺癌死亡风险总体未高于遗传检测人群平均水平[29]。
这一结果提示尽管该类患者患病风险较高，但不应盲目决定手术及治疗策略，局部保乳手术仍有可行性。 

7. TP53 相关乳腺癌：主要例外 

TP53 相关乳腺癌需单独处理。Li-Fraumeni 综合征患者具有多原发肿瘤风险，放疗相关第二恶性肿瘤

始终是其重要顾虑。标准保乳治疗通常包含全乳或部分乳腺照射及淋巴结区域照射。若患者接受乳房切

除术，全乳切除常较保乳治疗更合适[12] [13] [35]-[37]。 
这并不意味着放疗在任何 TP53 情境下都绝对禁止。患者选择保乳手术时，若初发乳腺癌具有较高局

部区域复发风险，省略放疗可能损害近期肿瘤控制。此时应由乳腺外科、放疗科、肿瘤内科和遗传咨询

团队共同讨论。患者也需要知道，所谓“避免放疗”不是降低治疗强度，而是在两类风险之间进行选择。 

8. 放疗问题：基因阳性不等于放疗禁忌 

保乳治疗通常离不开放疗。BRCA1/2 携带者、PALB2 携带者、CHEK2 携带者以及多数 ATM 杂合携

带者，均不能因基因结果本身取消有适应证的放疗。现代计划技术、呼吸门控、心肺保护和对侧乳腺低

剂量控制，仍是年轻携带者特别需要关注的部分[11]-[13] [19] [34] [38]。 
对患者而言，“能不能保乳”常被理解为手术问题。临床上更完整的提法应是：能否在保证切缘、

放疗安全和长期监测的前提下保乳。若患者因个人原因不能完成放疗及长期监测，保乳治疗的安全性将

大打折扣。 

9. 全身治疗、基因型与肿瘤亚型：局部治疗需动态整合 

遗传性乳腺癌的局部治疗应综合考量。新辅助治疗能够降低肿瘤负荷、检验药物敏感性，并为术后

强化治疗提供病理反应依据。ASCO 指南建议，对于肿瘤亚型和分期提示术后治疗将依据残余病灶调整

的患者，应优先考虑新辅助治疗[39]。因此，讨论保乳与全乳切除时，应同步记录治疗前肿瘤范围、钙化

分布、肿瘤床标记及腋窝状态，疗程结束后再结合 MRI 或超声、残余病灶分布和预期切缘作出最终手术

决策。影像学或病理学显著缓解可以使部分患者由“技术上需全切”转变为可保乳，但不能仅凭临床完

全缓解省略原肿瘤床切除，也不能把系统治疗反应等同于遗传风险消失。 
基因型与肿瘤亚型共同决定治疗重点。BRCA1 相关肿瘤较常呈三阴性表型，Ⅱ-Ⅲ期三阴性乳腺癌接

受新辅助化疗联合帕博利珠单抗并继续辅助帕博利珠单抗后，可获得病理反应和生存获益[40]。对治疗后

瘤床明显缩小者，若治疗前病灶范围可准确定位、无广泛弥漫性钙化且预计能够取得阴性切缘，保乳仍

可在考虑范围内；但 BRCA 携带状态所对应的长期同侧新原发癌和对侧乳腺癌风险不会因病理完全缓解

而消失。HER2 阳性肿瘤经抗 HER2 新辅助治疗后常出现明显降期，若术后仍有残余浸润癌，KATHERINE
研究支持使用 T-DM1 进行强化治疗[41]。这类“残余病灶驱动”的用药选择主要针对远处复发风险，并

非考量为扩大乳房切除范围。 
对于 HER2 阴性的胚系 BRCA1/2 致病性变异携带者，高危临床病理特征可构成辅助奥拉帕利治疗依

据。OlympiA 研究及其总体生存更新显示，完成局部治疗和(新)辅助化疗后使用奥拉帕利可改善高危早期

乳腺癌结局[42] [43]。是否符合用药条件取决于肿瘤亚型、分期和新辅助治疗后的残余负荷，而并非术式

选择；无需为“获得用药资格”而扩大手术范围。HR 阳性/HER2 阴性患者在需要降期时可考虑新辅助内
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分泌治疗，尤其是绝经后、激素受体强阳性且增殖水平较低者，但其缩瘤速度和病理完全缓解模式不同

于三阴性或 HER2 阳性肿瘤，局部方案应依据连续影像和实际可切除性判断[39]。 
综合决策可按五个层次推进：基线解剖范围决定是否具备保乳基础；肿瘤亚型决定预期反应和系统

治疗路径；治疗后影像与病理反应决定切除范围及术后强化治疗；胚系基因结果修正未来新原发癌风险

和放疗可行性；患者偏好与随访能力决定可接受的风险–负担组合。对于 TP53 携带者，即使新辅助治疗

获得良好缓解，放疗相关风险使全乳切除术更为合理。换言之，系统治疗反应能够改变“当前肿瘤需要

切除多少”，却通常不能单独回答“未来应保留多少乳腺组织”。 

10. 意义未明变异不应改变手术范围 

意义未明变异(VUS)不是阳性诊断。多数 VUS 后续会被重新分类为良性或可能良性。若把 VUS 当作

P/LPV 处理，患者可能接受不必要的双侧全乳切除，也会造成家系检测混乱。 
VUS 患者的局部治疗应依据肿瘤解剖、病理分期、家族史和常规风险模型共同决定。若家族史本身

已经支持强化监测或风险降低手术，应在病历中明确写明依据是家族风险，而并非 VUS。多基因检测越

普及，这一点越需要被反复强调[1]-[4] [7] [26]。 

11. 共同决策：把基因结果放回临床场景 

遗传检测结果应参与综合治疗决策，但不能单独决定手术方案。咨询时可采用以下问题。肿瘤大小

及位置是否适合保乳。该变异类型是否为 P/LPV。该基因序列是否显著影响放疗安全。未来同侧和对侧

风险有多大。患者能否接受长期影像监测、接受再次手术可能、是否需要或已经接受新辅助、靶向或免

疫治疗，其反应是否改变技术性保乳条件以及风险是否能够用绝对人数、统一时间框架和可理解的不确

定区间向患者说明。共同决策应覆盖的核心问题见表 3。 
 
Table 3. Core questions for shared decision-making 
表 3. 共同决策应覆盖的核心问题 

维度 需要回答的问题 临床意义 

初始肿瘤 能否取得阴性切缘？是否必须放疗？ 当前肿瘤控制仍是首要目标。 

基因结果 是 P/LPV 还是 VUS？涉及哪个基因？ 不同基因的风险和放疗意义不同。 

年龄和预后 未来风险累积时间有多长？近期复发风险如何？ 绝对获益随年龄和竞争风险改变。 

监测能力 能否长期接受 MRI 和乳腺 X 线检查？ 保乳后需要持续高危监测。 

患者偏好 更重视保留乳房，还是减少不确定性？ 肿瘤学相近时，价值偏好决定方案。 

系统治疗 是否需要或已接受新辅助、靶向或免疫治疗？ 
治疗反应是否改变技术性保乳条件及术后强化治疗？ 

治疗前范围、疗后残余病灶和术后药物 
路径应在多学科框架内同步规划。 

风险沟通 风险是否以绝对人数、统一时间框架和不确定区间呈现？ 
患者能否准确复述其含义？ 

减少把对侧新原发癌风险误解为转移、 
死亡或近期必然事件。 

 
在门诊中，最有帮助的表达往往不是给出单向建议，而是说明取舍。例如：“保乳可以控制本次乳

腺癌，但未来需要持续 MRI 和乳腺 X 线监测。双侧全乳切除能降低未来乳腺癌风险，却会带来更大手术

和重建负担。现有证据不能保证其中一种方案一定带来更好生存结局。”这样的说法更接近真实临床，

也更能支持患者作出选择。 
对于相关复发风险的解释，不宜只重复百分比。可先确认基准人群和时间框架，再转化为预期频率：
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“假设有 100 位与您年龄、基因和肿瘤情况相近的患者，在未来 10 年中，大约 20 位可能发生对侧乳腺

癌，约 80 位不会发生；这 20 位并非一定在近期发病，风险是在 10 年内逐步累积。”若使用千人图，可

将约 200 个人形标为可能发生、800 个人形标为未发生；在门诊中，10 × 10 的 100 人图通常更便于快速

解释。还应明确说明，这一风险指新的对侧乳腺癌，并不等于已有 20%的转移或死亡概率。年龄、绝经

状态、基因类型和原发肿瘤 ER 状态与研究人群不同时，个人风险可能高于或低于该估计[10]。 
在比较手术方案时，可采用对称、非诱导性话术：“双侧全乳切除主要减少未来乳房内再次发生肿

瘤的机会，但不能保证消除所有复发或转移风险；保乳保留了乳房和较小的手术范围，但需要放疗、长

期 MRI 与乳腺 X 线检查，并接受再次活检或再次手术的可能。两种方案首先都要保证本次肿瘤得到充分

治疗。”对存在新辅助治疗机会的患者，可补充：“我们会根据治疗前影像标记肿瘤范围，再观察药物

后的缩小模式。缩小得好可能增加保乳机会，但不会改变您携带该基因所带来的长期第二原发癌风险。” 
风险可视化应同时呈现“发生”与“不发生”的人数，并尽量采用相同分母、相同时间尺度和绝对

风险，避免只报告相对风险。沟通结束后可使用“复述法”，请患者说明自己理解的三点：本次肿瘤如

何控制、未来乳房事件风险代表什么、不同手术对放疗和随访有何影响。若患者把“20%对侧风险”复述

为“20%会转移或死亡”，应先纠正误解，再进入治疗选择。可直接用于门诊的风险表达模板见表 4。 
 
Table 4. Practical risk-communication examples for hereditary breast cancer consultations 
表 4. 遗传性乳腺癌门诊风险沟通示例 

沟通情境 可直接使用的话术 风险可视化或核对方式 

10 年内 20%的对侧乳腺癌风险 
“在 100 位情况相近的患者中，未来 10 年

约 20 位可能发生对侧乳腺癌，约 80 位不会

发生；这不等于 20%已经转移或死亡。” 

10 × 10 的 100 人图；需要更细化时

使用 1000 人图(约 200 人着色、800
人未着色)。 

相对风险增加 1 倍或 2 倍 
“除相对变化外，还要看原始风险。例如从

5%升至 10%也是‘翻倍’，但绝对增加为 5 个

百分点。” 

并列显示两个使用相同分母和 
时间范围的人群图，避免只展示 
相对风险。 

保乳与双侧全乳切除的取舍 

“全乳切除主要降低未来乳房事件；保乳减

少手术范围并保留乳房，但需要放疗和长期

影像监测。两种方案都要先保证本次肿瘤得

到充分治疗。” 

双栏决策卡：本次肿瘤控制、 
放疗、随访、再次手术、重建负担

和身体感受。 

新辅助治疗后明显缩小 
“缩小得好可能增加保乳机会，但不会使遗

传相关的长期第二原发癌风险归零；最终仍

要结合治疗前范围和残余病灶分布。” 

治疗前与治疗后影像并列，标注 
原肿瘤床和残余病灶，避免只看 
治疗后尺寸。 

风险估计存在不确定性 
“20%是基于相似人群得到的估计，不是对

个人结局的精确预测；您的年龄、绝经状态

和肿瘤亚型可能使风险上下浮动。” 

用范围或区间呈现，并让患者 
复述风险所指事件、时间范围和 
不确定性。 

 
患者报告结局应进入治疗讨论。风险降低性全乳切除可能减轻肿瘤焦虑，却可能影响身体形象、性

健康、感觉和重建满意度。Scotto 等系统评价提示，预防性全乳切除后的性健康影响不应被忽视[23]。手

术方式的“安全”不仅是复发率和死亡率，也包括患者多年后的生活体验。 

12. 证据不足与研究方向 

当前证据仍有明显局限性。大多数研究为观察性设计。术前已知携带状态者更可能选择全乳切除，

术后才获得阳性结果者则可能留在保乳队列。治疗年代、系统治疗、MRI 应用、放疗技术和随访策略也

不断变化。 
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非 BRCA 基因尤其缺乏直接局部治疗比较。PALB2、CHEK2 和 ATM 的许多建议仍借鉴 BRCA 经

验或基于对侧风险模型。未来研究应记录检测时间、患者何时知晓结果、手术选择理由、切缘状态、放

疗剂量、系统治疗、MRI 依从性和患者报告结局[23] [31] [32] [44]-[51]。 
亚洲人群资料仍需加强。韩国和亚太共识已经提供重要线索，但中国人群在变异谱、乳腺密度、影

像可及性、手术偏好和重建资源方面可能不同。建立基因特异性登记研究的价值更为重要。 

13. 结论 

遗传性乳腺癌的局部治疗不应被简化为“基因阳性即全乳切除”。本文梳理的证据提示，对符合常

规保乳条件的 BRCA1/2 携带者，保乳治疗可以作为可讨论、可实施的治疗方案。其核心风险为保留乳腺

组织后同侧和对侧乳房事件的长期累积。临床沟通应把生存结局、局部区域复发、新原发癌和再次手术

可能性分开说明。 
治疗决策的起点仍应是当前肿瘤。肿瘤范围、切缘安全性、乳房外形、放疗适应证和系统治疗反应，

决定患者是否具备保乳基础。基因检测胚系结果应在此基础上修正风险评估。对于年轻 BRCA1/2 携带者，

对侧乳腺癌和同侧新原发癌风险更值得重视；对于原发肿瘤进展风险较高或年龄较大的患者，近期复发

风险和治疗耐受性可能更影响方案选择。 
在接受新辅助、靶向或免疫治疗的患者中，局部方案应根据治疗前解剖范围和治疗后残余病灶动态

调整。系统治疗反应可以增加保乳的技术可行性，却不能替代对基因相关第二原发癌风险、放疗安全性

及长期监测能力的评估。 
PALB2、CHEK2 和多数 ATM 杂合携带者不应仅凭基因结果被排除在保乳之外。此类患者更需要结

合具体变异序列、家族史、肿瘤表型、影像监测条件和患者对不确定性的接受程度进行决定。TP53 相关

乳腺癌则是主要例外。由于标准保乳治疗通常需要放疗，而 Li-Fraumeni 综合征存在放射相关第二恶性肿

瘤顾虑，临床可行时通常倾向全乳切除并尽量避免放疗。VUS 不应作为扩大手术范围的依据。 
对临床实践而言，本文更强调一种决策路径，而不是单一手术答案。医生应向患者说明两类选择的

代价：保乳治疗有助于保留乳房形态，但需要长期 MRI 及乳腺 X 线监测，并可能面对再次活检或再次手

术；全乳切除可降低乳房事件风险，却带来更大手术创伤、重建负担、感觉改变和生活质量影响。告知

患者相关风险概率和随访过程时，方能协助患者作出真正知情的选择。 
因此，多基因检测时代的遗传性乳腺癌局部治疗应走向基因特异性、风险分层和共同决策。保乳和

全乳切除都可能是合理方案。关键在于控制初始肿瘤的同时，把风险降低、放疗影响、重建选择、随访

依从性和患者价值观纳入同一框架。这种路径更符合精准医学，也更接近乳腺外科门诊中的实际决策。 
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